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L e diabete de type 2 est une pathologie tres 
complexe qui associe d’abord un exces 
d’adiposite abdominale, puis une 
insulinoresistance et, enfin, une carence relative en 
insuline. Les etudes prospectives de suivi de 
populations predisposees a cette maladie ont permis 
de renouveler notre comprehension des differentes 
etapes de la genese du diabete de type 2, en 
particulier des mecanismes impliques dans la 
transition de Finsulinoresistance vers Finsulinopenie. 

Definition de 1’insulinoresistance 

L’insuline permet de reduire la glycemie (en 
reduisant la production hepatique de glucose et 
en augmentant le transport de glucose dans le 
muscle squelettique) et de controler les 
parametres lipidiques (controle de 
I’hypertriglyceridemie post-prandiale et stockage 
dans Fadipocyte des lipides ingeres). 
Finsulinoresistance a une definition extremement 
simple : c’est une reduction des actions de 
I’insuline decrites ci-dessus. Par consequent, il 
est necessaire, soit d’augmenter la secretion 
d’insuline endogene, soit d’utiliser des doses plus 
importantes d’insuline (en cas de diabete de type 
2 traite), pour forcer le barrage de 
finsulinoresistance et obtenir les memes effets 
que ceux observes en I’absence 
d’insulinoresistance. 

Obesite abdominale du patient 
diabetique de type 2 

L’histoire naturelle de finsulinoresistance est 
connue pour certaines populations a haut risque 
comme les indiens Pima d’Arizona (v. page 471 ).' 
Dans cette population, la prevalence du diabete 
de type 2 est I’une des plus elevees au monde 
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(proche de 50 %). Le suivi longitudinal des sujets 
montre que le surpoids precede le 
developpement de finsulinoresistance. 

Ce surpoids est particulier, car constitue d’un 
exces d’adiposite abdominale. Le tour de taille 
augmente parallelement a I’accumulation de 
tissu gras intra-abdominal (ou visceral) et au 
developpement de finsulinoresistance. A indice 
de masse corporelle (IMC) identique, seuls les 
sujets avec un exces d’adiposite abdominale (un 
tour de taille eleve) ont une insulinoresistance. Au 
contraire, les sujets qui ont un exces de masse 
grasse sous-ombilicale (predominant dans les 
hanches ou surpoids gynoide) n’ont pas 
d’insulinoresistance ni de risque de developper 
plus tard un diabete de type 2. Cela indique 
clairement que f IMC n’est pas un determinant de 
finsulinoresistance (ou du risque de diabete de 
type 2). C’est la distribution dans le corps de 
I’exces de masse grasse qui determine ce risque. 
Pour reconnaitre les sujets atteints 
d’insulinoresistance (ou predisposes), il suffit de 
mesurer le tour de taille. Cette mesure s’integre 
dans la recherche d’un syndrome metabolique 
(ou syndrome d’insulinoresistance) [v. tableau] 
qui atteindrait 20 % des sujets en surpoids en 
France. 

Adaptation de la secretion 
d’insuline 

L’apparition d’une insulinoresistance provoque 
une adaptation de I’insulinosecretion endogene a 
la hausse afin de compenser la reduction de 
I’effet de I’insuline dans les tissus. Cette 
adaptation de I’insulinosecretion est un 
processus fondamental qui permet de maintenir 
la glycemie dans des valeurs normales. Le sujet 
reste ainsi normoglycemique tout en ayant un 
taux eleve d’insuline circulante a la fois a jeun et 
en post-prandial. On considere que ce profil 
metabolique (glycemie normale et insulinemie 
elevee), caracteristique d’une insulinoresistance, 
va persister pendant au moins 10 ans pendant 
lesquels I’obesite abdominale s’aggrave. Au-dela 


d’un certain seuil d’accumulation de graisse 
viscerale, le profil metabolique change, on 
constate alors une reduction de 
f insulinosecretion alors que finsulinoresistance 
persiste. Cette derniere n’est done plus 
compensee, la glycemie augmente 
proportionnellement a la reduction de 
f insulinosecretion et le patient devient diabetique 
(e’est-a-dire hyperglycemique) [fig. 1], 

Le passage du stade normoglycemie- 
insulinoresistance au stade hyperglycemie- 
insulinoresistance resulte done de la reduction 
de I’insulinosecretion. 

Les patients diabetiques de type 2 sont done 
tous, par definition, carences en insuline 
(insulinopeniques). 

Meme si les taux d’insuline a jeun et en post- 
prandial des patients diabetiques de type 2 sont 
superieurs a ceux de sujets parfaitement sains, 


g Parametres definissant 
g le syndrome metabolique 


SEUILS DES TOURS DE TAILLE 

• Tour de taille > 102 cm (hommes 
Etats-Unis) et > 88 cm (femmes 
Etats-Unis) 

• Tour de taille > 94 cm (hommes 
europeens) et > 80 cm (femmes 
europeennes) 

• Tour de taille > 90 cm (hommes Asie 
du Sud) et > 80 cm (femmes Asie 
du Sud) 

• Tour de taille > 90 cm (hommes Chine) 
et > 80 cm (femmes Chine) 

• Tour de taille > 85 cm (hommes Japon) 
et > 80 cm (femmes Japon) 

AU MOINS DEUX FACTEURS 
PARMI LES SUIVANTS 

• Triglycerides > 1 ,5 g/L ou 1 ,7 mmol/L 
ou traitement 

• HDL-cholesterol < 0,4 g/L ou 

1 ,0 mmol/L (hommes) et < 0,5 g/L ou 
1,3 mmol/L (femmes) 

• TA systolique > 130 mmHg ou 
diastolique > 85 mmFIg ou traitement 

• Glycemie a jeun > 1 g/L (5,6 mmol/L) 
ou diabete de type 2 

HDL : lipoproteines de haute densite ; 

TA : pression arterielle 
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